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は じめに

がんが最初に発生した場所を「原発

部位」、その病巣を「原発巣」と呼びま

す。また、原発巣のがん細胞が、リン

パの流れや血液の流れを介して別の場

所に生着した結果つくられる病巣を

「転移巣」と呼びます。通常は、がんが

どこから発生しているのかがはっきり

している場合が多いですので、その原

発部位によって、胃がん、肺がん、前

立腺がんなどのように、発生した臓器

の名前のついた診断名がつきます。

一方、「原発不明がん」とは、転移巣

が先に発見され、「がん」であることが

裏づけられたにも関わらず、詳細な病

歴の聴取や診察、また、様々な検査等

によっても、はじめにできたその原発

部位が臨床的に確認できない状態のこ

とを指します。つまり、がんがある臓

器にでき、まださまざまな検査ではわ

からないほど非常に小さいにも関わら

ず、その場所から転移を起こし、むし

ろ転移巣の方が原発巣より大きくなっ

た状態と考えられます。まれには、転

移が起こった後に、原発巣だけが何ら

かの原因で自然に小さくなったり、消

えたりした状態のこともあります。現

在では、様々な画像診断技術の進歩に

より身体の奥深くの小さな病巣がわか

るようになり、原発不明がんと診断さ

れる頻度は減少しました。それでも、

がん全体の３-５％程度が原発不明が

んと診断されます。最後まで原発部位

がわからない場合が多いのですが、そ

の後の経過などから後に原発部位がわ

かる場合もあります。

原発不明がんとして見つかる転移で

もっとも多いのはリンパ節（リンパ節

転移）です。次いで、肺、肝、骨や脳

などの転移です。また、これらの転移

が重複してみられることもあります。

頸部（首のまわり）、腋窩部（わきの下）、

そけい部（足のつけね近く）などのリ

ンパ節転移は身体の表面付近にあるの

で気付かれやすく、よほど大きくなけ

れば通常は痛みを伴いません。骨の転

移は痛みや骨折（病的骨折）を契機に

発見される場合が多いと考えられま

す。肺や肝の転移は進行するまで症状

を伴いませんので、健康診断や他の病

気でレントゲン検査や超音波検査、

CT検査などを契機に偶然に発見され

ることが多いです。がんが胸膜（肺を

覆う膜）や腹膜（腹部の臓器を覆う膜）

に転移することにより、肺のまわりや

お腹の中に水が溜まる現象（それぞれ、

胸水や腹水）で見つかることもありま
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す。

原発不明がんといっても、その人に

よりがん細胞の種類（組織型）が異な

ります。最も多いのは腺がん、次いで

扁平上皮がんですが、その他にもさま

ざまな種類のがんがあります。細胞や

組織を採取して（細胞診または生検と

いいます）その細胞や組織を顕微鏡で

調べる検査（病理検査）は極めて重要

です。これにより「がん」という確定

診断がつきますし、がん細胞の種類（組

織型）が手がかりとなり原発部位が特

定できる場合もあるからです。また、

がん細胞の種類が治療方法に影響する

場合もあります。そして、がんが体の

どこまで拡がっているかどうかを各種

画像検査で調べ、患者さんの全身状態

などを総合的に考慮して、最適な治療

法を決定します。治療法は外科療法、

化学療法、放射線療法に大別されます

が、これらを組合せて治療する場合も

多くあります。

九州大学病院では、血液・腫瘍・心

血管内科、放射線科、総合診療科、外

科および病理部が連携して診断および

治療を行っています。以下、当院にお

ける原発不明がんの診断、治療および

新しい治療法の確立を目指した臨床研

究をご紹介します。

診 断

原発不明がんとは、転移が判明して

いるものの十分な検査を行っても原発

巣が見つからない悪性腫瘍のことで

す。頻度はがん全体の１-５％とされ

ています。原発巣が不明な悪性腫瘍が

全て原発不明がんとして分類されるた

め、胃がんや肺がんのようにある特定

の臓器に限られたものではなく、多種

類のがんが混在した疾患群と言えま

す。診断の主な目的は原発巣を探すこ

とであり、原発不明がんと診断するこ

とではありません。原発巣が判明する

と、より適切で効果的な治療法を選択

することができ、治療効果や今後の経

過（予後）を予測することができます。

診断に必要な検査等

まず詳しい病歴の聴取と診察によ

り、原発巣の部位の推測が行われます。

女性は乳腺と婦人科診察、男性は前立

腺や精巣を含む泌尿器科診察、また直

腸を指で診察する直腸診も含まれま

す。一般的に行われる検査としては、

血液検査、尿検査、便潜血検査、胸部

単純X線検査、全身CT検査等が挙げら

れます。血液腫瘍マーカーの測定は、

一部のがん（胚細胞腫瘍、甲状腺がん、
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前立腺がん、卵巣がん）で有用です。

頸部リンパ節転移例では頭頸部MRI検

査も有用性が知られています。原発巣

の絞り込みがある程度できた患者さん

では、乳がんであればマンモグラ

フィーやMRI検査、胃がんや大腸がん

であれば上部または下部消化管内視鏡

検査が行われます。また、CTやMRI

を施行しても診断が困難な場合には

PET/CT検査が施行されます（図１）。

過去の報告では、PET もしくは

PET/CT を 用 い る こ と に よ り、

25-41％の患者さんで従来の検査で検

出できなかった原発巣が検出可能とさ

れています。九大病院では２台の

PET/CT装置を備え診療を行ってい

ます。

病巣の一部を採取して行われる病理

学検査（生検）も、上記検査と並行し

て行われる極めて重要な検査です。腺

癌の一部では原発巣を推定できること

もあり、組織型を明らかにすることに

よって原発巣を絞り込むことが可能で

す。また、組織特有の抗原物質を染色

する免疫染色という方法を用いると、

ある程度の確率で原発臓器を推定する

ことができます。遺伝子検査では、発

がんに関与する一部のウイルス遺伝子

や悪性リンパ腫、骨軟部腫瘍に特異的

な遺伝子異常が原発巣の診断に有用で

あることが知られています。

FDG-PET/CTが原発不明癌の診断

に用いられるようになったことに加

え、CT、MRIの技術の進歩もあり画像

診断で原発巣が同定出来る症例は増え

てきています。しかしながら、報告（論

文）によって原発不明癌の定義が曖昧

なこともあり、原発巣の正確な検出率

は不明と言わざるを得ない状況です。

転移病巣の病理診断や画像検査で原

発巣が同定できない場合には、免疫染

色や遺伝子検査を駆使しても原発巣が

同定できる可能性は低く、亡くなった
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原発不明がん疑い

・   問診、 診察 （乳腺、 婦人科、 泌尿器科、 直腸診を含む）
・   血液検査、 尿検査、 便潜血
・   胸部Ｘ線検査
・   全身ＣＴ
・   頸部リンパ節転移の場合は頭頸部ＭＲＩ検査

・   マンモグラフィー、 乳腺ＭＲＩ検査
以下の検査は必要に応じて考慮する

・   上部または下部内視鏡検査
・   ＰＥＴ/ＣＴ検査

並行して生検

原発巣特定 原発巣不明

図１ 診断の流れ（原発不明がん診療ガイド

ライン2019より改変）



後に病理解剖をしても20-50％の患者

さんでなお原発巣が不明と言われてい

ます。したがって、いたずらに検査を

長引かせることは避けるべきで、１か

月以内に原発巣を特定することができ

なければ、原発不明がんとして治療を

開始すべきとされています。

予後良好群について

一般に原発不明がんの予後は不良

で、１年生存率は25％未満、５年生存

率は10％未満とされています。しか

し、原発不明がんの中にも予後良好な

群があることが知られており、診断の

過程でこれらを区別することが重要で

す。予後良好な群としては、①女性で

腋窩リンパ節転移（腺癌）のみ、②女

性で腹膜転移（乳頭状腺癌）のみ、③

男性でPSAが上昇し造骨性転移のみ、

④頸部リンパ節転移（扁平上皮癌）の

み、⑤鼠径部リンパ節転移（扁平上皮

癌）のみ、⑥一部の内分泌腫瘍、⑦正

中線上に分布する低〜未分化癌、⑧腫

瘍が単発で小さく切除可能等の患者さ

んが挙げられます。そのほか、転移臓

器が１か所のみ、肝転移がない、全身

状態が良好、血清LDHやアルブミンが

正常、なども予後良好因子として知ら

れています。

内 科的治療

原発不明がんの標準的な内科的治療

法は未確立です。これまでに行われた

いくつかの小規模の臨床試験の結果か

ら、シスプラチンまたはカルボプラチ

ンなどの抗がん剤を用いた多剤併用化

学療法で25-50％の腫瘍縮小割合が期

待され、我が国でもこうした治療が行

われています。しかし、これらの治療

による明らかな延命効果は示されてい

ないため、本当に化学療法による延命

効果があるのか、適切な治療法は何か、

などは現時点では明らかではありませ

ん。

一方、原発不明がんと診断された患

者さんの一部には、悪性リンパ腫、胚

細胞腫瘍、神経内分泌腫瘍などのよう

な特定の治療法に反応して長期生存が

期待できる場合があり、十分な検査の

上でこうした病気（または類似した病

気）の可能性があれば、それに応じた

特定の治療を行います。

また、九州大学病院は新しい治療の

研究開発にも積極的に取り組んでいま

す。採取したがん組織の遺伝子検査の

結果から、臨床試験などの研究的治療

の対象となる場合には、主治医よりご

説明いたします。
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放 射線治療

原発不明がんは、いわゆる「転移が

ん」ではありますが、がんの部位や広

がり、組織型によっては、放射線治療

や外科的治療といった局所療法が病気

の根治や生活の質（QOL）の維持に非

常に有効と考えられます。

放射線治療は、原発不明がんの治療

において様々な目的で行われます。具

体的には、がんの治癒を目指す「根治

的放射線治療」、骨転移による痛み等

の症状緩和を目指す「緩和的放射線治

療」、腫瘍が大きかったり、周りに拡

がったりしていてそのままでは切除が

できない腫瘍に対して手術に先行して

行う「術前放射線治療」、手術を行った

が完全に切除できなかった場合や顕微

鏡レベルでのがん細胞が残っている可

能性がある場合に行う「術後放射線治

療」などの目的があります。

原発不明がんの中で、特に放射線治

療が行われることが多いのは、頸部リ

ンパ節転移と腋窩リンパ節転移の場合

です。それぞれ、頭頸部がん、乳がん

に準じた治療が行われますが、その治

療の一環として根治的あるいは術前・

術後放射線治療が行われます。この

際、放射線の効果を上げるために抗癌

剤の同時併用も検討します。その他の

部位でも、転移が限局した領域に留

まっている場合には、放射線治療や外

科的治療などの局所療法を主体とした

根治的治療を検討します。

根治的放射線治療の場合、１日１回、

週５回、１回につき1.8〜2Gy（グレ

イ：放射線量の単位）で、１回の治療

に要する時間は10〜15分程度、その中

で実際に照射している時間は２〜３分

程度で、痛みや熱さを感じることはあ

りません。根治的放射線治療の場合に

は60Gyあるいはそれ以上の線量、術

後放射線治療の場合には50〜60Gy程

度、術前放射線治療の場合には

30〜40Gy程度の治療が行われます。

悪性リンパ腫等の特に放射線感受性が

高い腫瘍は、30〜50Gy程度で局所制

御が可能です。一方で、骨転移等に対

する緩和的放射線治療は、30Gy/10回、

20Gy/５回、８Gy/１回などの線量・

回数で治療を行います。

放射線治療前には、準備のための治

療計画用CTを撮影し、腫瘍の進展形

式および周囲の正常臓器の耐容線量を

考慮して照射範囲を決定します。重篤

な副作用ができるだけ生じないよう、

患者さん毎に処方線量やビームの角

度・比率などを調節し、線量分布を最
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適化しています。

放射線治療の副作用は大きく急性期

有害事象と晩期有害事象に分けられま

す。急性期有害事象としては、食欲不

振、悪心、嘔吐、全身倦怠感、照射部

位の炎症などがあります。晩期有害事

象には照射部位の機能障害や壊死、二

次がんなどがありますが、重篤なもの

はまれです。

院 内がん登録情報

2007年から2018年に原発不明がんと

して九州大学病院を初回受診された患

者さんは146名です。非常に少ないで

すが、原発不明がんの場合には、原発

部位をみつけて、原発部位および病気

の拡がりに応じた適切な治療方針をた

てることが非常に重要で、安易に「原

発不明がん」という診断に終わらせな

い努力が必要です。必要かつ十分な診

察や検査を行ったにも関わらず、どう

しても原発部位が特定できなかった患

者さんの数ということになりますの

で、少なくて当然なのです。これら原

発不明がんと診断された患者さんのが

んの組織型（がん細胞の種類）の内訳

を図１に示します。最も多いのが、腺

がんで、全体の約31％を占めており、

従来の報告と矛盾しないものでした。

次いで、がん（悪性）とは診断された

がそれ以上の分類が不能だったものが

30％、扁平上皮がん17％となっていま

す。

次に、原発不明がんの患者さんに対

して行われた治療の内容について説明

します。九州大学病院では2008年６月

より、臓器別のがん診療部会を設け、

その中で各領域の専門家が集まり、患

者さん毎に治療方針の決定や検証を

行っています。原発不明がんに関して

は、原発不明がん部会（腫瘍内科医、

総合診療科医、放射線科医、病理診断

医、看護師で構成）で行っております。

図２は、2007年から2018年までに、原

発不明がんに対して行った治療法別の

内訳を示しています。化学療法94％、

放射線療法47％、手術32％と、転移が

きっかけで発見されるため、化学療法

の比率が高くなっています。放射線治

療や手術も併用されることが多いです

が、原発不明がんは色々な種類のがん

を含み、進行度も異なるので、画一的

な治療方針では対応が困難です。発生

部位、細胞の種類（組織型）、病気の拡

がり、全身状態等を総合的に検討して、

患者さん毎に最適な治療方針を決定し

ています。
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原発不明 2007-2018年症例のう

ち悪性リンパ腫以外

※症例２：自施設で診断され、自施設で

初回治療を開始（経過観察も

含む）

症例３：他施設で診断され、自施設で

初回治療を開始（経過観察も

含む）
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腺癌、NOS
癌腫、NOS

扁平上皮癌、NOS
悪性黒色腫、NOS

新生物、悪性
肉腫、NOS
粘液腺癌

絨毛癌、NOS
神経芽腫、NOS

神経内分泌癌

胎芽性癌、NOS
胚細胞腫瘍、非セミノーマ性

平滑筋肉腫、NOS
印環細胞癌
非小細胞癌

小細胞癌、NOS
癌腫、未分化、NOS

腫瘍細胞、悪性
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図１．組織型別症例数（症例２、３）
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図２．治療方法内訳（症例２、３）
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